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Prikaz slučaja Case report
Ho mo zi got ni ob lik nas ljed ne he mok ro ma to ze u bo les ni ka s
be ta-tala se mi jom mi nor: pri kaz slu ča ja
Homo zygous fo rm of he re di ta ry he moc hro ma to sis in a pa tie nt wi th
be ta-tha las se mia mi nor: ca se re po rt
Du nja Buljubašić1, Tat ja na La den hau se r-Pa li jan1, Želj ko De be ljak2
1Kli ni ka za unu tar nje bo les ti, Kli nič ka bol ni ca Osi jek, Osi jek
1Uni ver si ty De par tme nt of Internal Me di ci ne, Osi jek Uni ver si ty Hos pi tal, Osi jek, Croa tia
2Od jel za kli ni čko la bo ra to rij sku di jag nos ti ku, Kli nič ka bol ni ca Osi jek, Osi jek
2De par tme nt of Cli ni cal La bo ra to ry Diag nosis, Osi jek Uni ver si ty Hos pi tal, Osi jek, Croa tia
Pris tig lo: 22. ožuj ka 2009. Re cei ved: Mar ch 22, 2009
Prih vaće no: 4. svib nja 2009. Ac cep ted: May 4, 2009
Sa že tak
Uvod: Di jag nos tič ki pris tup bo les ni ku koji is todob no boluje od nas ljed ne he-
mok ro ma to ze i be ta-ta la se mi je mo že bi ti dos ta slo žen zbog či nje ni ce da te ži 
ob li ci be ta-ta la se mi je sa mi po se bi mo gu ima ti za pos lje di cu he mok ro ma to-
zu. S dru ge stra ne, i naj lak ši ob lik be ta-ta la se mi je mo že do ves ti do oz bilj nih 
ma ni fes ta ci ja he mok ro ma to ze u bo les ni ka s hetero zi got nim oblikom HFE 
po li mor # z ama. Ova sta nja, kao i HFE po li mor # z mi nas li je đe ni u ho mo zi-
got nom ob li ku kao ri zič ni čim be ni ci za raz voj he mok ro ma to ze mo gu ima ti za 
pos lje di cu ci ro zu jet re i he pa to ce lu lar ni kar ci nom pa pra vodob no pre poz na-
va nje na ve de nih sta nja ima pre sud no zna če nje za du ži nu i kva li te tu bo les ni-
ko va ži vo ta.
Me to de: Za pri kaz slu ča ja izab ran je bo les nik prim ljen na Kli ni ku za za raz ne 
bo les ti Kli nič ke bol ni ce Osi jek s feb ri li te tom, he pa tos ple no me ga li jom i neu ro-
loš kim sim pto mi ma. Kod prij ma su uči njene os no vne la bo ra to rij ske pret ra ge 
te ul traz vuč ni preg led ab do me na i sni ma nje gla ve mag net skom re zo nan ci-
jom. Nak nad no je pro ve de na biop si ja jet re, elek tro fo re za he mog lo bi na te od-
re đi va nje kon cen tra ci je hap tog lo bi na i ut vr đi va nje Cys282Tyr po li mor # z ma 
HFE ge na.
Re zul ta ti: Anam nes tič ki po da ci i re zul ta ti ru tin ske la bo ra to rij ske ob ra de su 
uka za li na mo guć no st da bo les nik bo lu je od be ta-ta lasemi je. Pro ši re nom la-
bo ra to rij skom ob ra dom je di jag nos ti ci ra na pig men tna ci ro za-he mok ro ma-
to za, a potvr đe na je di jag no za be ta-ta la se mi je mi nor. Odgo va ra ju ći mo le-
ku lar no-di jag nos tič ki pos tupak je do ka zao pri sutno st ho mo zi got nog ob lika 
nas ljed ne he mok ro ma to ze.
Zak lju čak: Odre đi va nje koncen tra ci je fe ri ti na i za si će nje tran sfe ri na že lje-
zom, elek tro fo reza he mog lo bi na i ut vr đi va nje po li mor #  zma Cys282Tyr HFE 
ge na po ka za li su se ključ nim čim be ni ci ma za re la tiv no br zo pos tav lja nje is-
prav ne di jag no ze u pri ka za nom slu ča ju is to dob nog nas lje đi va nja be ta-ta la-
se mi je mi nor i ho mo zi got nog ob li ka nas ljed ne he mok ro ma to ze. Ho mo zi got ni 
ob lik nas ljed ne he mok ro ma to ze uz be ta-ta la se mi ju mi nor ob jaš nja va te ži nu 
sim pto ma pri sut nih kod bo les ni ka u vri je me hos pi ta li za ci je.
Ključ ne ri je či: he mok ro ma to za; be ta-ta la se mi ja; za si će nje transfe ri na že lje-
zom; HFE; elek tro fo re za he mog lo bi na
Ab stra ct
Bac kgrou nd: Diag nos tic ap proa ch to the simul ta neous in he ri tan ce of be ta-
tha las se mia and he re di ta ry he moc hro ma to sis mig ht be qui te com plex due to 
the fa ct that se ve re be ta-tha las se mia it se lf may lead to he moc hro ma to sis. 
On the ot her ha nd, be ta-tha las se mia mi nor ac com pa nied by so me heterozy-
gous form of HFE po lymor phi sm may al so lead to the di sea se ma ni fes ta tion. 
The se con di tio ns as we ll as the homo zygous for ms of HFE po lymor phis ms 
are he moc hro ma to sis ri sk fac to rs that may lead to li ver cir r ho sis and he pa to-
cel lular car ci no ma. The re fo re, ear ly diag no sis is cru cial for pa tie nt qua li ty of 
li fe and li fe expec tan cy.
Met ho ds: A feb ri le patie nt ad mit ted to De par tme nt of In fec tious Di sea ses, 
Osi jek Uni ver si ty Hos pi tal, wi th he pa tos ple no me ga ly and so me neu ro lo gi cal 
sympto ms has been cho sen for this ca se re po rt. Basic la bo ra to ry tes ts as we ll 
as ul tra sound exa mi na tion of the ab do men and mag ne tic re so nan ce imagi ng 
of the head we re per for med shor tly upon ad mis sion. Liver biop sy, he mog lo-
bin elec trop ho re sis, hap tog lo bin con cen tra tion and Cys282Tyr po lymor phi sm 
de ter mi na tion we re sub sequen tly ob tai ned.
Re sul ts: His to ry da ta and la bo ra to ry # n din gs sug ges ted the diag no sis of 
be ta-tha las se mia. Exten ded la bo ra to ry wo r k-up poin ted to the diag no sis of 
pig me nt cir r ho sis-he moc hro ma to sis, and ve ri # ed the diag no sis of be ta-tha-
las se mia minor. Approp ria te mo le cu lar diag nos tic pro ce du re in di ca ted the 
ho mo zygous fo rm of he re di ta ry he moc hro ma to sis.
Con clu sions: In this ca se of homo zygous he re di ta ry he moc hro ma to sis and 
be ta-tha las se mia mi nor coin he ri tan ce, se rum ferritin concen tra tion, tran-
sfer rin sa tu ra tion, he mog lo bin elec trop ho re sis and HFE ge ne Cys282Tyr po-
lymor phi sm ana lysis pro ved to be cru cial for the re la ti ve ly fa st es tab lis hme nt 
of ac cu ra te diag no sis. Re cog ni tion of the homo zygous fo rm of he moc hro ma-
to sis in as so cia tion wi th be ta-tha la ssemia mi nor explained the com plexi ty 
and se ve ri ty of the di sea se pre sen ta tion.
Key wor ds: he moc hro ma to sis; be ta-tha las se mia; tran sfer rin sa tu ra tion; 
HFE; he mog lo bin elec trop ho re sis
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Uvod
U or ga niz mu se nor mal no na la zi 800-1500 mg že lje za ko-
je je us kla diš te no u mak ro fazima u jet ri, sle ze ni i koš ta noj 
sr ži. Ako unos že lje za nad ma ši mo guć no st nje go vog $  zio-
loš kog skla diš te nja u na ve de nim or ga ni ma, ono se go mi la 
u pa ren him nim sta ni ca ma raz li či tih or ga na u ob li ku top lji-
vog fe ri ti na, a pos li je i u ob li ku ne top lji vog he mo si de ri na. 
Bo le st kod ko je do la zi do pre kom jer nog na kup lja nja i tok-
sič nog dje lo va nja io na že lje za u jet ri, sr cu, guš te ra či, hi po-
$  zi, zglo bo vi ma i ko ži na zi va se he mok ro ma tozom (1).
Pre ma etio lo gi ji he mok ro ma to ze mo gu bi ti pri mar ne, tj. 
ge net ske i se kun dar ne. Ge net ski uv je to va nim he mok ro-
ma to za ma pri pa da ju nas ljed na he mok ro ma to za (en gl. 
he re di ta ry he moc hro ma to sis, HH), nas ljed ne he mo li tične 
anemije i kon ge ni tal na at ran sfe ri ne mi ja, dok se ste če-
na he mok ro ma to za jav lja na kon broj nih tran sfu zi ja kr vi, 
prim je ne pa ren te ral nih prip ra va ka ili du got raj nog pe ro-
ral nog uzi ma nja že lje za, kod ne kih ob li ka he pa ti ti sa, te pi-
je njem pi ća ko ja se proiz vo de u že ljez nim po su da ma (af-
rička nut ri cij ska he mok ro ma to za) (1).
Nas ljed na he mok ro ma to za je au to som no-re ce siv na bo-
le st. Iako učes ta lo st ma ni fes tne HH va ri ra ovis no o tes to-
vi ma pro bi ra, pros ječ na učes ta lo st se kre će oko 0,5% (2). 
Pos to ji ne ko li ko ti po va HH, a naj češ ći ob lik je tip 1 kod 
ko jeg do la zi do mu ta ci je Cys282Tyr HFE ge na smješ te-
nog na krat kom kra ku kro mo so ma 6. Proteinski produkt 
divljeg tipa HFE ge na olak ša va preu zi ma nje plaz mat skog 
že lje za pu tem što ga pos re du je tran sfe rin ski re cep tor u 
sta ni ca ma duo de nal nih krip ta, dok mu ti ra ni pro tein HFE 
ne ma taj uči nak. Fun kcio nal ni gu bi tak pro tei na HFE us li-
jed mu ta ci je sma nju je re gu lacij sku koli či nu že lje za u krip-
tal nim sta ni ca ma i do vo di do po ve ća ne ek spre si je pro-
tei na za tran spo rt že lje za u en te ro ci ti ma te do po ve ća ne 
re sor pci je že lje za iz hra ne (2). U pros ječ no 83% slu ča je va 
kli nič ki ma ni fes tne HH ri ječ je o ho mo zi go tima za mu ta ci-
ju Cys282Tyr (3).
Sim pto mi bo les ti se obič no jav lja ju u do bi na kon 40 go di-
na u muš ka ra ca i na kon 50 go di na u že na. Kli ni čke ma ni-
fes ta ci je bo les ti uk lju ču ju učestale infekcije, bo les ti jet re, 
po ja ča nu ko žnu pig men ta ciju, še ćer nu bo le st, artro pa ti je, 
kar dio mio pa ti je i im po ten ci ju. Naj češ ći raz log jav lja nja li je-
čni ku je umor i ar tral gi ja, a ve ći na bo les ni ka je asim pto mat-
ska te se ot kri je sa mo po vi še na ra zi na že lje za u se ru mu (1).
Rano ot kri vanje HH važ no je za spr je ča va nje raz voja naj-
te žih ma ni fes ta ci ja, tj. ci ro ze jet re i he pa to ce lu lar nog kar-
ci no ma (4). U tu svr hu pro vo di se dijagnos tič ka ob ra da 
koja uk lju ču je la bo ra to rij ske ana li ze po put od re điva nja 
kon cen tra ci je se rum skog že lje za (> 32 μmol/L), se rum-
skog fe ri ti na (> 500 μg/L), za si će nja tran sfe ri na že lje zom 
(> 62%), biop si ju jet re i mo le ku lar ne ana li ze po li mor $ z ma 
HFE ge na. Od go va ra ju će re fe ren tne vri jed nos ti su da ne u 
zag ra da ma. Uz la bo ra to rij sku ob ra du pot reb no je uči ni ti 
ul traz vuč ni preg led ab do me na ili primije ni ti dru ge sli kov-
ne di jag nos tič ke teh ni ke po put kom pjutori zi ra ne to mog-
ra $  je ili mag net ske re zo nan ci je.
In tro duc tion
Ap proxi ma te ly 800-1500 mg of iron main ly de po si ted in 
the li ver, spleen and bo ne mar row mac rop ha ges is the 
usual amou nt of this me tal pre se nt in the hu man bo dy. If 
iron in ta ke exceeds the de pot ca pa ci ties of the se or ga ns, 
it wi ll sta rt to ac cu mu la te in the pa ren chyma of di* e re nt 
or ga ns in the fo rm of so lub le fer ri tin, and la ter in the fo rm 
of in so lub le he mo side rin. The di sea se cha rac te ri zed by 
iron ac cu mu la tion and its toxic e* ec ts on the li ver, hea rt, 
pan creas, pi tui ta ry gla nd, join ts and skin is cal led he moc-
hro ma to sis (1).
Ba sed on the spe ci $ c cau se, he moc hro ma to ses are di vi-
ded into two grou ps of he re di ta ry or ge ne tic type and 
secon da ry type he moc hro ma to sis. He re di ta ry he moc-
hro ma to ses are sub di vi ded in to he re di ta ry he moc hro ma-
to sis (HH), he re di ta ry he mo lytic ane mias and con ge ni tal 
at ran sfer ri ne mia, whe reas se con da ry he moc hro ma to ses 
are subdi vi ded in to blood tran sfu sion re la ted type, iron 
the ra py re la ted type, he pa ti tis re la ted type and Afri can 
nut ri tio nal he moc hro ma to sis cau sed by the in ta ke of al-
co hol drin ks pre pa red in iron con tai ne rs (1).
Here di ta ry he moc hro ma to sis is an au to so mal re cessi ve 
di sor der. Al thou gh the pre va len ce of cli ni cal ly ma ni fes ted 
HH de pen ds on the scree ni ng met ho ds used, it has been 
es ti ma ted to ap proxi ma te ly 0.5% (2). The re are three ge-
ne tic sub types of HH. The mo st com mon sub type is type 
1 cha rac te ri zed by Cys282Tyr mu ta tion of the HFE ge ne 
lo ca ted on the sho rt arm of chro mo so me 6. HFE ge ne 
pro du ct is res pon sib le for the blood iron up ta ke in to 
the duo de nal crypt cel ls. This HFE fun ction is me dia ted 
by tran sfer rin re cep tor. The des cri bed mu ta tion di sab les 
re gu la tion of the blood iron con te nt and lea ds to en han-
ced expres sion of pro tei ns res pon sib le for iron tran sfer 
and in crea sed iron ab sor ption (2). A homo zygous fo rm of 
Cys282Tyr mu ta tion has been de tec ted in ap proxi ma te ly 
83% of all HH ca ses wi th cli ni cal ma ni fes ta tio ns (3).
The di sea se sympto ms usual ly be co me ap pa re nt af ter 
age 40 in ma le and arou nd age 50 in fe ma le pa tien ts. 
Cli ni cal ma ni fes ta tio ns of he moc hro ma to sis in clu de freq-
uent infections, li ver di sea se, in te nsive skin pig men ta tion, 
dia be tes mel li tus, ar thro pat hies, car dio myo pat hies and 
im po ten ce. Mo st pa tien ts are asympto ma tic, whe reas 
the mo st com mon cau se for vi si ti ng doc tor’s o7   ce are 
fa ti gue and ar thral gia. In mo st ca ses, the on ly su spect la bo-
ra to ry $ n di ng is in crea sed blood iron con cen tra tion (1).
Ear ly re cog ni tion of HH is cru cial to pre ve nt the mo st 
se ve re seque ls li ke li ver cir r ho sis and he pa to cel lu lar car-
ci no ma (4). For this pur po se, the fol lowi ng la bo ra to ry tes-
ts shou ld be ob tai ned: blood iron (> 32 μmol/L), fer ri tin 
con cen tra tion (> 500 μg/L), tran sfer rin sa tu ra tion (> 62%), 
li ver biop sy and mo le cu lar ana lysis of known HFE po-
lymor phis ms. Ap prop ria te cut o*  va lues are gi ven in pa-
ren theses. Alo ng wi th the se tes ts, ul tra sonog rap hy of the 
ab do men and ot her ima gi ng met ho ds li ke com pu te ri zed 
to mog rap hy or mag ne tic re so nan ce can be per for med.
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Cilj li je če nja je sni že nje kon cen tra ci je serum skog že lje za 
i nje no od r ža va nje unu tar ili bli zu re fe ren tnih vri jed nos ti. 
To se pos tiže ve ne pun kci ja ma i/ili prim je nom keli rajućih 
li je ko va, npr. des fe riok sa mi na. Naj važ ni ji prog nos tič ki 
čim be nik u vri je me di jag no ze je pri sut no st ili od sut no st 
$ b ro ze ili ci ro ze jet re. Bo les ni ci li je če ni u fa zi pri je raz vo ja 
ci ro ze ima ju nor malan me di jan pre živ lja va nja, a oni ne li-
je če ni umi ru za prib liž no 2 go di ne, naj češ će us li jed za ta-
jiva nja sr ca, ci ro ze ili he pa to ce lu lar nog kar ci noma.
Ta la se mi je su he te ro ge na sku pi na nas ljed nih he mo li-
tičnih ane mi ja uz ro ko va nih ge netskim po reme ća jem u 
sin te zi al fa- ili be ta-glo bin skih la na ca. Po dskupi na be ta-
ta la se mi ja uk lju ču je sin dro me po re me će ne sin te ze be-
ta-he mog lo bin skih la na ca i jav lja se u tri kli nič ka en ti te ta: 
be ta-ta la se mi ja ma jor, in ter me dija i mi nor. Ka ko su mu ta-
ci je ko je do vo de do po ja ve ove bo les ti broj ne i raz no li ke, 
nji ho vo od re đi va nje se ne pro vo di pri li kom ru tin ske la bo-
ra to rij ske ob ra de, već se di jag no za pos tav lja pre ma vri je-
dnos ti ma cr ve ne kr vne sli ke, elektro fo re ze he mog lo bi na 
i pre ma kli nič koj sli ci. Kod kli nič ki naj lak šeg ob lika, be ta-
tala se mi je mi nor (BTM), tj. he te rozigot ne be ta-ta la se mi je, 
jav lja se mik ro ci to za i hi pok ro mi ja erit ro ci ta, s tek naz na-
če nom ane mi jom, dok je u elek tro fo re zi he mog lo bi na tek 
neš to po ve ćan udio he mog lo bi na A2 (he mog lo bin s dva 
al fa- i dva del ta-lan ca). Os ta li re zul ta ti la bo ra to rij skih ana-
li za su obič no unu tar re ferentnih ras po na. Za ovaj ob lik 
ta la se mi je ni je zna ko vi ta po ja va he mok ro ma to ze ni ti se 
jav lja ju dru gi te ži sim pto mi po put teš ke ane mi je, he mo li-
ze, koš ta nih de for mi te ta itd. ko ji su zna ko vi ti za be ta-ta la-
semi ju ma jor i in ter me di ju (2).
Uz HH i te ži ob li ci be ta-ta la se mi je mo gu samos tal no 
doves ti do kli nič ki zna čaj nih sim pto ma he mok ro ma to ze. 
Na da lje, HFE mu ta ci je i BTM se mo gu nas lje đi va ti i za jed-
no, a ut vr đe no je da su u tom slu ča ju sim ptomi sa me he-
mok ro ma to ze znatno te ži (5-7). Čak i ne ki HFE he te ro zi-
go ti ko ji na slije de i BTM mo gu po ka zi va ti kli nič ke zna čaj-
ne he mok ro ma to ze (8,9). Na ve de ne či nje ni ce upu ću ju na 
pot re bu za os vr tom na di jag nos tič ke pos tup ke prik lad ne 
za prepoz na va nje bo les ni ka ko ji su is todob no nas li je di li 
ob je bo les ti, kao i za proc je nu rizi ka za raz voj he mok ro-
ma to ze u tak vih bo les ni ka. U nas tav ku se u ok vi ru pri ka za 
bo les ni ka da je os vrt na di fe ren ci jal no-di jag nos tič ke pos-
tup ke prik lad ne za ut vr đi va nje uz ro ka i te ži ne he mok ro-
ma to ze u bo les ni ka s Cys282Tyr HFE po li mor $ z mom i be-
ta-ta la se mi jom.
Ma te ri ja li i me to de
Pri kaz slu ča ja
Bo les nik A. A. star 46 go di na prim ljen je 2007. go di ne na 
Kli ni ku za za raz ne bo les ti Kli nič ke bol ni ce Osi jek zbog 
feb ri li te ta i lo šeg op ćeg sta nja. Ul traz vuč nom di jag nos-
ti kom u ok vi ru sli kov ne di jag nos tič ke ob ra de pot vr đe na 
je di fu zno oš te će nje jet re i sple no me ga li ja. Zbog nes pe-
The aim of patie nt treat me nt is to re du ce blood iron con-
cen tra tion to nor mal va lues. It can be ac hie ved by the ra-
peu tic phle bo to my and treat me nt wi th che la ti ng agen ts 
li ke des fer rioxa mi ne. The mo st im por ta nt prog nos tic 
fac tor at the ti me of diag no sis is the pre sen ce or ab sen-
ce of li ver $ b ro sis or cir r ho sis. Pa tien ts trea ted be fo re the 
oc cur ren ce of li ver cir r ho sis ha ve nor mal li fe expec ta ncy, 
whereas un trea ted pa tien ts die in 2 yea rs, mo st frequen-
tly from hea rt fai lu re, cir r ho sis or he pa to cel lu lar car ci no ma.
Tha las se mias are a he te ro ge neous group of he re di ta ry 
he mo lytic ane mias cau sed by ge ne tic de fec ts that lead 
to ina dequa te synthe sis of al pha- and/or be ta he mog lo-
bin chai ns. The beta-tha las se mia sub group inclu des the 
syndro mes of de fec ti ve be ta-he mog lo bin chain synthe-
sis and is sub di vi ded in to three cli ni cal types of beta-tha-
las se mia ma jor, in ter me dia and mi nor. Be cau se of the 
lar ge num ber and di ver si ty of un der lyi ng mu ta tio ns, 
their de ter mi na tion is not pa rt of the rou ti ne la bo ra to ry 
wo rk-up in be ta-tha las se mia pa tien ts. The diag no sis and 
clas si $  ca tion of beta-tha las se mia are ma de on the ba sis 
of com ple te blood cou nt, he mog lo bin elec trop ho re sis 
and cli ni cal pre sen ta tion. The sim ple st fo rm, be ta-tha las-
se mia mi nor (BTM), i.e. he te ro zygous be ta-tha las se mia, is 
ma ni fes ted by mic ro cyto sis and hypoc hro mia, wi th on ly 
slig ht ane mia, whi le he mog lo bin elec trop ho re sis shows 
slig ht in crea se of hemog lo bin A2 (he mog lo bin wi th two 
al pha- and two del ta-chai ns). Ot her la bo ra to ry $ n din gs 
usual ly fa ll wit hin the re fe ren ce ran ges. Hemoc hro ma-
to sis, se ve re ane mia, bo ne de for mi ties and ot her se ve re 
ma ni fes ta tio ns com pa tib le wi th be ta-tha las se mia ma jor 
or in ter me dia are not cha rac te ris tic of BTM (2).
Be si des HH, se ve re for ms of be ta-tha las se mia can al so 
lead to he moc hro ma to sis. Fur ther mo re, si mul ta neous in-
he ri tan ce of so me HFE mu ta tion and BTM may al so oc cur. 
In the se ca ses, the sympto ms of he moc hro ma tosis are 
mo re pro noun ced (5-7). Even so me of the he te ro zygous 
HFE car rie rs su* e ri ng from BTM may de ve lop hemoc hro-
ma to sis re la ted sympto ms (8,9). All the se fac ts poi nt to 
the need of an over view of the diag nos tic wo r k-up requi-
red for ti me ly iden ti $  ca tion of pa tien ts wi th coin he ri tan ce 
of the se two di sea ses and of the pro ce du res ap prop ria te 
for the ri sk stra ti $  ca tion for the de ve lop me nt of he moc-
hro ma to sis in the se pa tien ts. Su ch an over view is gi ven 
as pa rt of the fol lowi ng ca se re po rt in whi ch we pre se nt a 
pa tie nt that had simulta neous ly in he ri ted a homo zygous 
Cys282Tyr HFE mu ta tion and BTM.
Ma te ria ls and met ho ds
Ca se re po rt
In 2007, A. A., a 46-year-old man, was ad mit ted to De par-
tme nt of In fec tious Di sea ses, Osi jek Uni ver si ty Hos pi tal, 
for feb ri le con di tion and poor ge ne ral sta te. Ul tra so nog-
rap hy of the ab do men do ne on ad mis sion re vea led a dif-
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ci $ č nih neu ro loš kih sme tnja na ko je se ža lio kod prij ma u 
smis lu gla vo bo lje i os je ća ja tr nje nja ko že li ca uči nje no je 
sni ma nje mag net skom re zo nan ci jom te su opisane zo ne 
de mi je liniza ci je fron tal no u područ ju bi je le mož da ne tva-
ri. Ti je kom bo rav ka na Kli ni ci je pre ma opi sa nim sim pto-
mi ma pos tav lje na sum nja na akut ni me nin goen ce fa li tis.
Ka ko je anam nes tič ki do bi ven po da tak da bo les ni ko va 
maj ka bo lu je od be ta-ta la se mi je, kod prij ma ni je pro ve-
de na ni kak va ob ra da mik ro cit ne ane mi je ut vr đe ne kod 
bo les ni ka. U cr ve noj kr vnoj sli ci bi lje že se slije de će vri jed-
nosti: kon cen tra ci ja erit ro ci ta 4,82 x 1012 /L, kon cen tra ci ja 
he mog lo bi na 102 g/L, he ma tok rit 0,316 L/L, sred nji vo lu-
men erit ro ci ta 65,5 fL, sred nji sad r žaj he mog lo bi na 21,2 
pg, sred nja kon cen tra ci ja hemog lo bi na u erit ro ci ti ma 323 
g/L i kon cen tra ci ja trom bo ci ta 72 x 109 /L. Os ta lim labora-
to rij skim pos tup ci ma ut vr đe ne su gra nič ne vri jed nos ti 
se rum skog že lje za (31,6 μmol/L), fe ri ti na (3257 μg/L) i za-
si će nja tran sfe ri na že lje zom (77%) uz ured ne vrijed nos-
ti jet re nih ami not ran sfe ra za (as par ta t-a mi not ran sfe ra za 
30 U/L, ala ni n-a mi not ran sfe ra za 25 U/L, ga ma-glu ta mi l-
transfe ra za 43 U/L). Uz vri jed nos ti cr ve ne kr vne sli ke ko je 
su bi le u skla du s be ta-ta la se mi jom, na la zi kon cen tra ci je 
že lje za, za si će nja tran sfe ri na že lje zom i fe ri ti na ukazali su 
na mo guću pri sutno st he mok ro ma to ze. Ka ko bi se pot vr-
dio na laz be ta-ta la se mi je te ut vr dio tip ove bo les ti do dat-
no je uči nje na elek tro fo re za he mog lo bi na i od re đi va nje 
kon cen tra ci je hap tog lo bi na. Tom je pri li kom uo čen po vi-
šen udio he mog lo bi na A2 (4,3%) uz nor mal nu vri jed no-
st he mog lo bi na F (1,2%) i hap tog lo bi na (0,43 g/L), što je 
pot vr di lo dijag no zu BTM (2).
Bu du ći da su vri jed no sti se rum skog že lje za, fe ri ti na i za-
si će nja tran sfe ri na že lje zom bi le vi še ne go što se oče ku je 
za BTM, uz $  zi kal ni na laz he pa tos ple no me ga li je uči nje na 
je biop si ja jet re. Do bi ve na his to loš ka sli ka od go va rala je 
pi gmen tnoj ci ro zi, he mok ro ma to zi. U dalj njem ti je ku je 
ra di de $  ni ra nja etio lo gi je bo les ti pro ve de na PCR-RFLP 
ana li za HFE ge na, te je do kazan ho mo zi got ni ob lik po li-
mor $ z ma Cys282Tyr. Kod bo les ni ka je prove de no li je če-
nje des feroksami nom i ve ne pun kci ja ma.
Bo les nik se na kon dvi je go di ne li je če nja sub jek tiv no dob-
ro os je ća. Od kon trol nih di jag nos tič kih pret ra ga uči njen 
je elek tro kar diog ram ko ji je bio ure dan, ul traz vuk ab do-
me na opi su je jet ru prim je re ne ve li či ne te uve ća nu sle ze-
nu (di men zi ja oko 17 x 2 cm), bez dru gih pa to loš kih na-
la za. U la bo ra to rij skim na la zi ma uo ča va se mik ro cit na 
hi pok rom na ane mi ja (koncentra ci ja erit ro ci ta 5,07 x 1012 
/L, he mog lo bin 114 g/L, sred nji vo lu men erit ro ci ta 69,8 
fL, sred nji sad r žaj he mog lo bi na 22,5 pg), po ra st jet re nih 
ami not ran sfe ra za (as par ta t-a mi not ran sfe ra za 81 IU/L, ala-
ni n-a mi not ran sfe ra za 75 IU/L, ga ma-glu ta mil tran sfe ra za 
54 U/L), HbA1c gra nič nih vri jed nos ti (6,5%), te vi so ke vri-
jed nos ti fe ri ti na (2694 μg/L) i za si će nos ti tran sfe ri na že lje-
zom (70%). Vri jed nos ti se rum skog že lje za bi le su unu tar 
re fe ren tnih vri jed nos ti (29,2 μmol/L). Os ta li la bo ra to rij ski 
fu se li ver le sion and sple no me ga ly. Mag ne tic re so nan ce 
ima gi ng was per for med to elu ci da te non spe ci $ c neu ro-
lo gic sympto ms li ke hea dac he and fa cial skin sen sa tio ns, 
and re vea led de mye lination zo nes in the fron tal pa rt of 
the brain. Ba sed on the sympto ms, acu te me nin goen cep-
ha li tis was sus pec ted du ri ng his stay at De par tme nt of 
In fec tious Di sea ses.
As fa mi ly his to ry da ta re vea led the pa tie nt’s mot her to 
su* er from BTM, no de tai led wo rk-up for the pa tie nt’s 
mic rocytic ane mia was do ne. Com ple te blood cou nt 
showed the fol lowi ng re sul ts: red blood ce ll con cen-
tra tion 4.82 x 1012 /L, he mog lo bin con cen tra tion 102 
g/L, he ma toc rit 0.316 L/L, mean cel lu lar vo lu me 65.5 fL, 
mean cel lu lar he mog lo bin con te nt 21.2 pg, mean cel lu-
lar he mog lo bin con cen tra tion 323 g/L and pla te let con-
cen tra tion 72x109 /L. Ot her la bo ra to ry $ n din gs in clu ded 
bor der li ne se rum iron con cen tra tion (31.6 μmol/L), sig-
ni $  can tly in crea sed fer ri tin (3257 μg/L) and tran sfer rin 
sa tu ra tion (77%), whi le the le ve ls of li ver en zymes we re 
wit hin the re fe ren ce ran ge (as par ta te ami not ran sfe ra se 
30 U/L, ala ni ne ami not ran sfe ra se 25 U/L, gam ma-glu ta-
myltran sfe ra se 43 U/L). Alo ng wi th com ple te blood cou nt 
va lues that we re com pa tib le wi th BTM, se rum con cen tra-
tion of iron, fer ri tin and tran sfer rin sa tu ra tion poi nted to 
the pos sib le he moc hro ma to sis. In or der to con $  rm the 
BTM diag no sis and to de ter mi ne the type of the di sea se, 
hemog lo bin elec trop ho re sis and hap tog lo bin con cen tra-
tion mea su re me nts we re ad di tio nal ly per for med to yie ld 
a slig htly in crea sed percen ta ge of he mog lo bin A2 (4.3%) 
and nor mal va lues of he mog lo bin F (1.2%) and hap tog-
lo bin con cen tra tion (0.43 g/L); the se $ n din gs con $ r med 
the diag no sis of BTM (2).
As the va lues of se rum iron, fer ri tin and tran sfer rin sa tu-
ra tion excee ded the va lues expe cted in BTM and he pa-
tos ple no me ga ly was fou nd, the pa tie nt un de rwe nt li ver 
biop sy. Mic ros co pic exa mi na tion re vea led pig me nt cir r-
ho sis-he moc hro ma to sis. Sub seque nt diag nos tic wo rk-up 
in clu ded PCR-RFLP ana lysis of HFE ge ne, whi ch iden ti $ ed 
the homo zygous fo rm of Cys282Tyr po lymor phi sm. At 
this poi nt, the ra peu tic phle bo to my and des fer rioxa mi ne 
the ra py we re ini tia ted.
Af ter two yea rs of treat me nt, the pa tie nt was fee li ng we ll. 
Ul tra so nog rap hy showed en lar ged spleen (ap proxi ma te-
ly 17x2 cm) and the li ver of re gu lar si ze, whi le elec tro car-
diog ram re vea led no ab nor ma li ties. Mic ro cytic ane mia 
per sis ted (red blood ce ll con cen tra tion 5.07 x 1012 /L, 
he mog lo bin con cen tra tion 114 g/L, mean cel lu lar vo lu-
me 69.8 fL, mean he mog lo bin con te nt 22.5 pg), but li ver 
en zymes ac ti vi ties we re in crea sed (as par ta te ami not ran-
sfe ra se 81 U/L, ala ni ne ami not ran sfe ra se 75 U/L, gam-
ma-glu ta myltran sfe ra se 54 U/L). The HbA1c per cen ta ge 
showed bor der li ne in crea se (6.5%), alo ng wi th ele va ted 
fer ri tin (2694 μg/L) and tran sfer rin sa tu ra tion (70%). Se-
rum iron con cen tra tion was wit hin the re fe ren ce in ter val 
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pa ra met ri se ni su zna čaj ni je mi je nja li u od no su na po čet-
ne vri jed nos ti.
Me to de
Od primije nje nih sli kov nih pos tu pa ka ul traz vučna di jag-
nos ti ka je pro ve de na na in stru men tu So no li ne G50 sa 
son dom od 3,5 MHz (Sie me ns AG, Er lan gen, Nje mač ka), 
dok se za sni ma nje teme lje no na nuk lea rnoj mag netskoj 
re zo nan ci ji ra bio instru me nt EPIOS s ja koš ću po lja od 0,5 T 
(Shi mad zu Co., Kyo to, Ja pan). Elek tro kar diog ram je snim-
ljen na ure đa ju Pa geWri ter 100 (Hewle tt-Pac ka rd, Pa lo 
Al to, SAD). He matološ ke la bo ra to rij ske ana li ze kr vi uze te 
na EDTA an ti koa gu la ns su pro ve de ne na ure đa ju SF-3000 
(Sysmex Cor po ra tion, Co be, Ja pan), a sve au to ma ti zi rane 
bio ke mij ske ana li ze u se ru mu osim ni že na ve de nih su 
pro ve dene na in stru men tu Olympus AU 640 (Olympus, 
Ham bu rg, Nje mač ka). Za od re đi va nje kon cen tra ci je hap-
tog lo bi na u se ru mu primije njen je ne fe lo me tar BN ProS-
pec (Sie me ns AG, Er lan gen, Nje mač ka), a za odre đi va nje 
HbA1c u kr vi uze toj na EDTA an ti koa gu la ns primije njen je 
ure đaj Di men sion RXL (Sie me ns AG, Er lan gen, Nje mač ka). 
Elek tro fo re za he mog lo bi na je pro ve de na prim je nom ki ta 
Hydra gel He mog lobin K20 proiz vo đa ča Se bia, Inc., Nor-
cro ss, GA, USA, a his topa to loš ka ana li za uzor ka do bi ve-
nog biop si jom jet re pro vedena je uz bo je nje pre pa ra ta 
ber lin skim mod ri lom. Po li mor $  zam Cys282Tyr HFE ge na 
je ut vr đen me to dom PCR-RFLP opi sa nom u li te ra tu ri (3).
Ras pra va
Istodob no nas lje đi va nje be ta-ta la se mi je i raz li či tih mu-
ta ci ja HFE ge na je dosad ne ko li ko pu ta opi sa no u li te ra-
tu ri (5-9). Ono što slu čaj bo les ni ka A. A. či ni po seb nim je 
neuo bi ča je na pojav no st od nos no te ži na sim pto ma, po-
put ci ro ze i de mi je li ni za ci je te či nje ni ca da je uz be ta-ta la-
se mi ju mi nor ut vr đe na ho mo zi got na va ri jan ta Cys282Tyr 
HFE po li mor $ z ma. U lite ra turi su se do sad ug lav nom ob-
rađiva li slu ča je vi is todob nog po jav lji va nja be ta-ta la semi-
je i he te ro zi got nih va ri ja nta HFE po li mor $ zama.
Boles nik je pri li kom pr vog preg le da bio bez jas nih kli nič-
kih sim pto ma ko ji bi uka za li na mo gu ću he mok ro ma to-
zu. Što vi še, vo de ći su sim pto mi bi li os no va za sum nju na 
akut ni me nin goen ce fa li tis. Ak tiv nos ti jet re nih ami not ran-
sfe ra za su bi le ured ne, što je ote ža lo di jag nos tič ku ob-
ra du. Od iz nim nog značenja se u ob ra di bo les ni ka A. A. 
po ka za lo od re đi va nje kon cen tra ci je fe ri ti na i za si će nos ti 
tran sfe ri na že lje zom. Nai me, po ve ća ne vrijed nos ti ovih 
dva ju pa ra metara ko ji su dio prošire ne la bo ra to rij ske ob-
ra de pr ve su uka za le na he mok ro ma to zu.
Is pr va ni je bi lo jas no zna če nje be ta-ta la se mi je za bo les-
ni ko vo sta nje preop te re će nos ti že lje zom, ko ja je na os-
no vi anam ne ze i ru tin skih la bo ra to rij skih na la za pri pi sa-
na ovom bo les ni ku. Ia ko be ta-ta la se mi ja mo že do ves ti do 
po ja ve he mok ro ma to ze, tek naj te ži ob li ci be ta-ta la se mi-
(29.2 μmol/L). Ot her la bo ra to ry pa ra me te rs did not chan-
ge sig ni $  can tly in com pa ri son to their ini tial va lues.
Met ho ds
The ima gi ng tec hniques em ployed we re ul tra so nog-
rap hy, whi ch was car ried out on a So no li ne de vi ce wi th 
3.5 MHz G50 pro be (Sie me ns AG, Er lan gen, Ger ma ny), 
and mag ne tic re so nan ce ima gi ng, whi ch was car ried 
out on an EPIOS de vi ce wi th mag ne tic $ e ld stren gth of 
0.5 T (Shi mad zu Co., Kyo to, Ja pan). Elec tro car diog ram 
was recor ded on a Pa geWri ter 100 in stru me nt (Hewle-
tt-Pac ka rd, Pa lo Al to, USA). Com ple te blood cou nt was 
de ter mi ned on an SF-3000 coun ter (Sysmex Cor po ra tion, 
Co be, Ja pan) and EDTA an ti coa gu la nt was used. Wi th the 
excep tion of au to ma ted bioc he mi cal ana lyses des cri bed 
be low, all ot her ana lyses from this group we re per for med 
on an AU 640 de vi ce (Olympus, Ham bu rg, Ger ma ny). A 
BN ProS pec nep he lo me ter (Sie me ns AG, Er lan gen, Ger-
ma ny) was used for hap tog lo bin de ter mi na tion, and a Di-
men sion RXL de vi ce (Sie me ns AG, Er lan gen, Ger ma ny) for 
de ter mi na tion of HbA1c per cen ta ge in who le blood ta ken 
on EDTA an ti coa gu la nt. He mog lo bin elec trop ho re sis was 
per for med by the appli ca tion of Hydra gel He mog lo bin 
K20 kit (Se bia, Inc., Nor cro ss, GA, USA), whi le his to pat ho-
lo gy of the li ver biop sy sam ple was per for med af ter tis-
sue pro ces si ng by Prus sian blue dye. HFE ge ne Cys282Tyr 
po lymor phi sm was ana lyzed by the PCR-RFLP pro ce du re 
des cri bed in the li te ra tu re (3).
Dis cus sion
The re are se ve ral li te ra tu re re por ts on simul ta neous in he-
ri tan ce of be ta-tha las se mia and di* e re nt HFE mu ta tio ns 
(5-9). Unu sual pre sen ta tion of the se disea ses in the pa-
tie nt pre sen ted and se ve re sympto ms li ke cir r ho sis and 
de mye li na tion cau sed by the ho mo ge neous fo rm of Cy-
s282Tyr HFE mu ta tion coinhe rited wi th BTM ma kes this 
ca se wor thy of clo ser exa mi na tion. In mo st ca ses des cri-
bed in the li te ra tu re, pa tien ts su* e red from he te ro zygous 
types of HFE mu ta tio ns coin he rited wi th be ta-tha las se-
mia. On ad mis sion, the pa tie nt did not exhi bit any ove rt 
sign of he moc hro ma to sis. On the con tra ry, the lea di ng 
sympto ms we re sug ges ti ve of diag nos tic pro ce du res for 
acu te me nin goen cep ha li tis. Li ver en zyme acti vi ties were 
wit hin the re ference in ter va ls and this $ n di ng ma de the 
diag nos tic wo rk-up even mo re com plex. Hig hly in crea-
sed va lues of fer ri tin and tran sfer rin sa tu ra tion pro ved to 
be of key im por tan ce. The se two pa ra me te rs of exten ded 
la bo ra to ry wo rk-up we re the $ r st to show the un der lyi ng 
he moc hro ma to sis.
Sus pi cion of beta-tha las se mia was in di ca ted in the pa-
tie nt’s his to ry and the $ n din gs of com ple te blood cou nt 
we re com pa tib le wi th this no tion. At $ r st, the sig ni $  can ce 
of this di sea se for the etio lo gy of he moc hro ma to sis was 
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je ili HH mo gu do ves ti do fun kcio nal nog hi pos ple niz ma 
ko ji se oči tu je učes ta lim in fek ci ja ma, te do mor fo loš ke 
sple no me ga lije, što je bio slu čaj kod bo les ni ka A. A. (2). 
U bo les ni ka s he mok ro ma to zom se ri jet ko mo gu javi ti i 
neu ro loš ki sim pto mi (10,11), što je ta ko đer bio slu čaj kod 
ovog bo les ni ka. No, i tak ve ma ni fes ta ci je he mok ro ma to-
ze su spo ji ve sa mo s te žim ob li ci ma be ta-ta la se mije ili HH. 
Sto ga je od pre sud ne važ nos ti bi lo ut vr di ti tip be ta-ta la-
se mi je. Tek je na kon uči nje ne elek tro fo re ze he mog lo bi na 
pos ta lo jas no da di jag nos ti ci ra na be ta-tala se mi ja mi nor 
sa mos tal no ne mo že bi ti uz rokom ma ni fes tne he mok ro-
ma to ze u ovog bo les ni ka.
Iz pri ka za nog slu ča ja se mo že uo či ti da se kod na šeg bo-
les nika već bi la raz vi la pig men tna ci roza jet re, što se smat-
ra jed nom od naj te žih pos lje di ca ne li je če ne HH. Pri sutno-
st he mok ro ma to ze i ci ro ze jet re utvrđe ne biop si jom, te 
BTM uka zu je na to da je naj vje ro jat ni je ri ječ o nas ljed noj 
mu ta ci ji HFE ge na. Da je dois ta ri ječ o ho mo zi got nom ob-
li ku HH pot vr đe no je mo le kular nom di jag nos ti kom. Tek 
pos tav lja nje di jag no ze HH i BTM ned voj be no raz jaš nja va 
re la tiv no teš ke i neuo bi ča je ne sim pto me he mok ro ma to-
ze po put ci ro ze jet re i de mi je li ni za ci je.
Re zul ta ti di jag nos tič ke ob ra de do bi ve ni na kon dvi je go di-
ne te ra pi je po ka zu ju nez nat no po bolj ša nje me ta bo liz ma 
že lje za. Na ža lo st, uo ča va se is todob ni po ra st ak tiv nos ti 
jet re nih ami not ran sfe ra za te gra nič no oš te će na fun kci-
ja en dok rine guš te ra če. Na te me lju na ve de nih re zul ta ta 
prom je na te ra pi je ko ja bi tre ba la ići bi lo u smje ru češ ćih 
ve ne pun kcija bi lo u smje ru prom je ne do ze ili vr ste ke la-
to ra že lje za či ni se nuž nom. Ka ko je ri ječ o dvi je nas ljed ne 
bo les ti ko je pod od re đe nim uv je ti ma mo gu do ves ti do 
ma ni fes tne he mok ro ma to ze, pot reb no je pro ves ti i preg-
led čla no va bo les ni ko ve obi te lji ra di spr je ča va nja raz vo ja 
bo les ti.
Za ključak
Ia ko je is todob no na slje đi va nje dvi ju bo les ti ma lo vje ro-
jat no, ono se ne smi je is klju či ti iz di jag nos tič kog pos tup-
ka, što opi sa ni slu čaj pot vr đu je. Kao ključ ne čim be ni ke za 
pos tav lja nje is prav ne di jag no ze u pri ka za nom slu ča ju tre-
ba na ves ti od re đi va nje kon cen tra ci je fe ri ti na i za si će nja 
tran sfe ri na že lje zom, elek tro fo re zu he mog lo bi na i ut vr đi-
va nje po li mor $ z ma Cys282Tyr HFE ge na. Bez na ve de nih 
la bo ra to rij skih ana li za, oso bi to od re đi va nja kon cen tra ci je 
fe ri ti na i za si će nja tran sfe ri na že lje zom, pos tav lja nje sum-
nje na he mok ro ma to zu kao etio lo škog čim be nika za po-
ja vu neuo bi ča je nih sim pto ma zbog ko jih je bo les nik hos-
pi ta liziran bi lo bi zna čaj no od go đe no.
Pri ka za ni slu čaj na da lje po ka zu je ka ko se be ta-ta la se mi-
ji kao etio loš kom čim be ni ku za po ja vu he mok ro ma to ze 
tre ba pris tu pi ti iz ra zi to op rez no. Sa mo li je če nje be ta-ta-
la se mi je ne mo že sma nji ti sim pto me zbog ko jih je bo les-
nik hos pi ta li zi ran. S dru ge stra ne, BTM mo že do ves ti do 
not clear. Althou gh be ta-tha las se mia cou ld lead to he-
moc hro ma to sis, on ly a se ve re fo rm of be ta-tha lassemia 
or HH cou ld lead to fun ctio nal hypos ple ni sm, alo ng wi th 
mor pho lo gical hypersple ni sm that pre se nts in the fo rm 
of freque nt in fec tio ns, as was the ca se in our pa tie nt (2). 
Al thou gh ra re ly, the neu ro lo gic sympto ms re cor ded in 
our pa tie nt may al so ma ni fe st in he moc hro ma to sis pa tie-
nts (10,11). The se ma ni fes ta tio ns are on ly com pa tib le wi th 
the seve re for ms of be ta-tha las se mia or HH. The re fo re, it 
was of es sen tial to de ter mi ne the type of be ta-tha las se-
mia. Only af ter he mog lo bin elec trop ho re sis it was evi-
de nt that be ta-tha las se mia mi nor alo ne cou ld not ha ve 
cau sed su ch sympto ms.
As men tio ned abo ve, the pa tie nt had al rea dy de ve lo ped 
li ver cir r ho sis as one of the mo st se ve re he moc hro ma to sis 
sympto ms. He moc hro ma to sis and li ver cir r ho sis ve ri $ ed 
by biop sy alo ng wi th BTM poi nted to the mo st pro bab le 
cau se of the pa tie nt’s il lne ss, i.e. so me ki nd of HFE po-
lymor phi sm. The homo zygous fo rm of HH was con $ r med 
by mo le cu lar diag nosis. It was only the diag no sis of coin-
herited BTM and ho mo zygous HH that cou ld ac cu ra te ly 
explain the rela ti ve ly se ve re and unu sual sympto ms of 
he moc hro ma to sis su ch as cir r ho sis and de mye li na tion.
The resul ts ob tai ned at two yea rs of the ra py in tro duc tion 
showed on ly mi nor im pro ve me nt of iron me ta bo li sm. 
Un for tu na te ly, the re was a si mul ta neous in crea se in the 
li ver en zyme ac ti vi ties and bor der li ne fun ctio nal im pair-
me nt of en doc ri ne pan creas. Ba sed on the se re sul ts, it is 
con clu ded that the re the ra py shou ld be mo di $ ed, eit her 
by the in tro duc tion of mo re freque nt the ra peu tic phle-
bo to my or chan ge in the do sa ge or type of iron che la tor 
the ra py. Sin ce the pa tie nt su* e rs from two di sea ses whi-
ch, un der cer tain con di tio ns, can lead to he moc hro ma-
to sis ma ni fes ta tio ns, it is ne ces sa ry to exa mi ne his fa mi ly 
mem be rs in or der to pre ve nt the di sea se de ve lop me nt.
Con clu sion
Al thou gh si mul ta neous in he ri tan ce of two di sea ses is not 
ve ry li ke ly, the ca se pre sen ted shows that this sce na rio 
shou ld not be over loo ked on diag nos tic wo rk-up. In the 
ca se pre sen ted, serum fer ri tin, tran sfer rin sa tu ra tion, he-
mog lo bin elec trop ho re sis and Cys282Tyr HFE po lymor-
phi sm ana lysis pro ved to be the key fac to rs to rea ch the 
ac cu ra te diag no sis. Wit hout the se la bo ra to ry re sul ts, 
se rum fer ri tin and tran sfer rin sa tu ra tion in par ti cu lar, the 
re cog ni tion of he moc hro ma to sis as a pos sib le un der lyi-
ng cau se of unu sual sympto ms that led to the pa tie nt’s 
hos pi ta li za tion, wou ld ha ve been con si de rab ly de layed.
The ca se pre sen ted shows that be ta-tha las se mia shou ld 
be care ful ly exa mi ned as a pos sib le cau se of hemoc hro-
ma to sis de ve lop me nt. The treat me nt for beta-tha las-
semia wou ld not al le via te the sympto ms that requi re 
hos pi ta li za tion. On the ot her ha nd, BTM cou ld lead to 
Biochemia Medica 2009;19(2):199–205
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ma ni fes tne he mok ro ma to ze čak i u he te ro zi go ta za HFE 
po li mor $ z me. Či nje ni ca da je bo les nik A. A. uz BTM ho-
mo zi got za Cys282Tyr HFE mu ta ci ju mo že ob jas ni ti te ži nu 
sim pto ma ko ji su uo če ni pri li kom nje go ve pr ve hos pi ta li-
za ci je.
Ko nač no, ka ko je asim pto mat ski ti jek HH vr lo dug, nje zi-
no ra no ot kri va nje zna čaj no pro du žu je ži vot bo les ni ka te 
po bolj ša va nje go vu kva li te tu. Bu du ći da se HH i be ta-ta-
la se mi ja mo gu re la tiv no la ko pre poz na ti na te me lju jed-
nos tav nih i la ko dos tup nih la bo ra to rij skih pret ra ga, od 
oso bi tog je zna če nja nji ho vo pra će nje u obi te lji ma obo-
lje lih u svr hu ot kri va nja no si te lja ili asim pto mat skih čla no-
va. Zbog raz no li ke kli nič ke sli ke i slo že nih me đuod no sa 
mo gu ćih uz ro ka he mok ro ma to ze pot reb na je paž lji va in-
ter pre ta ci ja do bi ve nih re zul ta ta.
Zah va la
Zah va lju je mo se ko le ga ma spe ci ja lis ti ma ra dio lo gi je, he-
ma to lo gi je, in fek to lo gi je, pa to lo gi je i me di cin ske bio ke-
mi je Kli nič ke bol ni ce Osi jek na teh nič koj potpo ri. Oso bi to 
se zah valju je mo doc.dr. A. M. Šimundić i nje nim su rad ni-
ci ma na pro ve de nom is pi ti va nju po li mor $ z ma HFE ge na, 
te prof.dr. B. Dmit ro vi ću na kri tič kom os vr tu na tek st.
he moc hro ma to sis ma ni fes ta tion even in he te ro zygous 
HFE mu ta tion car rie rs. The fa ct that the pa tie nt pre sen-
ted su* e red from bo th BTM and the ho mo zygous fo rm 
of HH explai ns the unu sual ly se ve re he moc hro ma to sis 
pre sen ta tion at the ti me of diag no sis.
Fi nal ly, due to the lo ng pe riod of la ten cy, ear ly re cog ni-
tion of HH im pro ves the pa tie nt’s chan ces for nor mal li fe 
expec tan cy and qua li ty. The fa ct that sim ple and wi de ly 
avai lab le la bo ra to ry tes ts cou ld ac cu ra te ly re veal HH and 
be ta-tha las se mia jus ti $ es their use in the scree ni ng of 
pa tie nt fa mi lies for car rie rs and asympto ma tic mem be rs. 
Due to the di ver se pre sen ta tion and com plex in ter play 
of the cau ses of he moc hro ma to sis in the se pa tien ts, on ly 
ca re ful in ter pre ta tion of the re sul ts ob tai ned can en su re 
es tab lis hme nt of accu ra te diag no sis and treat me nt.
Ac knowled gmen ts
We wa nt to tha nk the ra dio lo gis ts, he ma to lo gis ts, in fec-
to lo gis ts, pat ho lo gis ts and bioc he mis ts from our in sti tu-
tion for their tec hni cal sup po rt. We are hig hly gra te ful to 
As st. Prof. A. M. Šimundić, PhD and her as so cia tes for HFE 
po lymor phi sm ana lysis and Pro fes sor B. Dmitrović, PhD, 
for cri ti cal rea di ng of the text and use ful sug ges tio ns.
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